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Divulgacéao Cientifica

1. A avaliacdo da dor em criancas e jovens com distdrbios do
neurodesenvolvimento

No Canada, uma universidade publicou em 2023 uma revisdo sistematica para
identificar avaliagbes autorreferidas e/ou observacionais sobre a dor e medidas de
funcionalidade relacionadas com a dor aguda ou cronica em jovens com deficiéncias
do desenvolvimento cerebral. Os resultados do estudo evidenciaram maior
guantidade de avaliagOes observacionais e com foco na intensidade ou severidade
algica, com poucas abordagens dos impactos da dor na funcionalidade de forma
holistica.

O estudo foi feito em 2 etapas: a primeira teve foco em quais eram as avaliagdes
da dor autorreferidas e observacionais na populacdo de 3 a 24 anos com
deficiéncias do neurodesenvolvimento, encontrando 707 artigos. J& na segunda
fase apenas estudos quantitativos foram considerados, composta no total por 135
registros, concentrando-se em aspectos da funcionalidade relacionados com a
intensidade algica.

Observou-se que a maioria das avaliagbes eram registradas por meio de
observadores e com enfoque maior na severidade da dor do que nos seus impactos
em aspectos do cotidiano (como sono e participacdo em atividades significativas).
Verifica-se, portanto, a necessidade de abordagens que visem a integralidade e
comunicacao efetiva do jovem que estd sendo avaliado. Em suma, o estudo é de
relevancia para a area da salde, por compreender a necessidade de melhorias nas
avaliacOes de dor dos jovens com deficiéncias de desenvolvimento cerebral.
Referéncia: Noyek S, Jessa ]S, Faulkner V, et al. A systematic review of self and
observer assessment of pain and related functioning in youth with brain-based
developmental disabilities. Pain. 2024;165(3):523-536.
D0i:10.1097/j.pain.0000000000003066

Escrito por Jdlia Paiva Fideles e Maria Clara Alexandroni Cordova de Sousa.

2. O impacto econbmico, social e fisico da neuropatia de fibras finas

Um estudo descritivo inédito revelou que a neuropatia de fibras finas gera custos
substanciais para os sistemas de salde e para a sociedade na Holanda, totalizando
quase 30 milhdes de euros. A pesquisa, conduzida entre 2017 e 2020, analisou
dados de 156 pacientes confirmados com condicdo, focando nos custos de saude,
dos pacientes e suas familias, e na produtividade. Além disso, as despesas médias
anuais foram calculadas e relacionadas a fatores como idade, impacto da dor,
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ansiedade, depressdao e qualidade de vida. Realizado no Maastricht University
Medical Center, o artigo utilizou questionarios para medir o impacto desses fatores
a fim de destacar a necessidade de estratégias eficazes para reduzir gastos e
proporcionar melhora na condicdo de salde destes pacientes.

Neste trabalho cientifico, dos 156 participantes, a maioria eram mulheres (66,6%),
com idade média de 53 anos, e 61,5% ndo tinham causa definida para a neuropatia
de fibras finas. A partir desse recorte, foram utilizados questionarios de custos em
euros, escalas de avaliagdo de dor, medidas de qualidade de vida, ansiedade e
depressdo. As analises, conduzidas com regressao linear, identificaram associagoes
entre varidveis financeiras, demograficas e clinicas. Em suma, o estudo revelou que
0s gastos anuais sdo altos, especialmente para pacientes com maior nivel de dor,
com recursos direcionados a consultas médicas, medicamentos e fisioterapia. Entre
0S servigos unitarios mais caros estdo hospitalizagées (€501,12) e consultas com
neurologistas (€101,81). Os participantes preencheram questionarios, relatando
custos médicos e de produtividade, que foram projetados para um ano. O custo
médio anual de saude por paciente foi de €3.614, enquanto os custos sociais
totalizaram €17.871.

Sendo assim, os gastos anuais totais de salde e sociais dos pacientes com
neuropatia de fibras finas na Holanda sdo estimados em quase 30 milhdes de
euros. Este achado revela um impacto significativo na economia e destaca a
necessidade de estratégias para reduzir esses custos e melhorar o bem-estar da
vida dos pacientes, da mesma forma que mais estudos sobre o assunto sdo de
extrema importancia. Entretanto, uma limitagcdo do estudo é que ele incluiu apenas
pacientes de cuidados terciarios, possivelmente ndo representando a populagdo
geral com neuropatia de fibras finas.

Referéncia: Geerts M, Hoeijmakers JGJ, van Eijk-Hustings Y, et al. Cost of illness of
patients with small fiber neuropathy in the Netherlands. Pain. 2024;165(1):153-
163. doi:10.1097/j.pain.0000000000003008

Escrito por Aline Frota Brito e Ana Clara Goncalves Madeiro.

3. Impacto do bullying escolar no desenvolvimento de sintomas de
depresséao e ansiedade

Criangas com dor cronica tém maior incidéncia de histdrico de bullying passado em
comparagdo com seus pares sem dor cronica, revela um estudo recente que
investigou as interacBes entre bullying escolar, relagées entre pares e dor cronica.
Conduzido com 1.115 escolares, predominantemente meninas (57%) e com idade
média de 11,67 anos, o estudo explorou como o bullying e a qualidade das relagoes
interpessoais afetam varidveis como intensidade da dor, interferéncia da dor,
sintomas depressivos e ansiedade.

Foram aplicadas escalas com uma abordagem quantitativa com andlises estatisticas
descritivas e correlacionais para avaliar bullying passado e atual, qualidade das
relagbes interpessoais, intensidade da dor, interferéncia da dor, sintomas
depressivos e ansiedade. Os resultados mostraram que criangas com dor cronica
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tém maior probabilidade de relatar bullying no passado, mas ndo houve
associacOes significativas entre bullying atual ou qualidade das relagoes
interpessoais com a intensidade da dor ou ansiedade. No entanto, o histérico de
bullying e a qualidade das relagdes foram relacionados a gravidade dos sintomas
depressivos. Este estudo destaca a importancia de considerar o impacto emocional
do bullying e das relagdes sociais na salde mental de criangas com dor crénica,
sublinhando a necessidade de estratégias de intervencdo sensiveis as experiéncias
sociais desses jovens.

A prevaléncia significativa de bullying escolar entre criangas correlacionou-se com a
qualidade de vida emocional e fisica, ressaltando a urgéncia de intervengoes
preventivas eficazes. Este estudo destaca a necessidade continua de politicas
escolares que promovam um ambiente seguro e acolhedor para todos os alunos.
LimitagOes incluem a dependéncia de autorrelatos e a possivel subnotificacdo de
casos de bullying, sugerindo a necessidade de abordagens metodoldgicas mais
robustas para investigacodes futuras.

Referéncia: Solé, E., Roman-Juan, J., Sanchez-Rodriguez, E., Castarlenas, E.,
Jensen, M. P., & Miro, J. (2024). School bullying and peer relationships in children
with chronic pain. Pain, 165(5), 1169-1176.
https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000003118

Escrito por Maria Eduarda Gongalves dos Santos.

4. Paciente como agente da pesquisa clinica

O envolvimento do paciente nos estudos clinicos é fundamental para a melhoria da
aceitabilidade, viabilidade e qualidade do estudo, bem como a aplicabilidade dos
resultados. Estudo estadunidense, realizado entre 2021 e 2023, revela a
importancia da atribuicdo do paciente na pesquisa, mediante analise de uma
reunidao de consenso realizada em 2021. O seu objetivo principal foi oferecer
consideracdes para o envolvimento significativo e auténtico dos pacientes parceiros
na investigacdo clinica da dor.

A parceria publico-privada ACTTION (Tradugdes, Inovacdes, Oportunidades e Redes
de Ensaios Clinicos de Analgésicos, Anestésicos e Dependéncias) organizou uma
reunido de consenso chamada IMMPACT (Iniciativa sobre Métodos, Medicdo e
Avaliacdo da Dor em Ensaios Clinicos). Nessa reunido, pacientes parceiros,
organizacdes de financiamento, revistas académicas e industria biofarmacéutica
discutiram e desenvolveram recomendacdes para o envolvimento dos pacientes
durante a pesquisa a fim de fornecer resultados mais significativos.

Pesquisas com o envolvimento do participante podem apresentar resultados mais
significativos. Esse estudo impacta o modelo tradicional de pesquisa clinica e
valoriza a participacdo ativa, intencional e auténtica dos pacientes. Uma das
limitagdes apresentadas foi a falta de estrutura e treinamento para implementacao.
Referéncia: Haroutounian S, Holzer KJ, Kerns RD, et al. Patient engagement in
designing, conducting, and disseminating clinical pain research: IMMPACT
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recommended considerations. Pain. 2024;165(5):1013-1028.
doi:10.1097/j.pain.0000000000003121
Escrito por Emanuelle Lorraine Noléto das Neves.

5. Dor crdnica infantil - satde mental dos pais

Um estudo de revisdo sistematica com meta-andlise realizado por Jaimie K.
Beveridge em conjunto com outros pesquisadores revelou que problemas de saude
mental, especificamente ansiedade, depressao e sofrimento geral, eram comuns
entre pais de criancas com dor primaria cronica. A pior salde mental dos pais
também foi associada a maior intensidade das dores cronicas infantis,
funcionamento infantil e psicoldgico.

A pesquisa identificou 32.848 registros de estudos. Em seguida foram usados
diversos codificadores para que pudessem ser separados os estudos elegiveis, ou
seja, aqueles que examinassem sintomas ou diagndsticos de transtornos ou
sofrimento geral nos pais e a presenca de dor cronica em criancas e funcionamento
de criangas com doenga crbnica dor; que avaliassem a dor crbnica primaria em
criancas de 2 a 18 anos; fossem publicados em inglés; e em periddicos revisados
por pares.

A partir disso 278 documentos foram recuperados para revisdo, passando por uma
extragao e verificacdo de qualidade, ficando com um total de 67 que preencheram
os critérios de inclusdo para a revisdo sistematica e 49 que possuiam dados
adequados para meta-analise.

Conclui-se que a ma saude mental dos pais pode ser um fator de risco para o
aparecimento e manutencdao da dor cronica pediatrica ou uma consequéncia de ter
um filho com uma doenca cronica. Como limitacdo do estudo, os autores
mencionam viés e duvidas quanto a qualidade dos estudos incluidos na amostra.
Fazendo-se necessario mais pesquisas para compreender melhor o papel da saude
mental dos pais na dor crénica pediatrica.

Referéncia: Beveridge JK, Noel M, Soltani S, Neville A, Orr SL, Madigan S, Birnie
KA. The association between parent mental health and pediatric chronic pain: a
systematic review and meta-analysis. Pain. 2024 May 1;165(5):997-1012. doi:
10.1097/j.pain.0000000000003125. Epub 2023 Dec 6. PMID: 38112571.

Escrito por Isabela Ribeiro de Azevedo.

Ciéncia e Tecnologia

6. Uma andalise de padrdes e variacdes entre pacientes em terapia com uso
de opioides a longo prazo

Descontinuagcdes frequentes e redugdes rapidas na dosagem ocorrem
principalmente em pacientes com dosagens diarias acima de 50 Miligramas de
Morfina Equivalente (MME). A prescricdo apresenta uma grande diversidade e as
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doses prescritas variam ao longo do tempo. Os achados do estudo indicam altas
taxas de descontinuacdo e rapida reducdo gradual nesta populagdo,
particularmente entre aqueles prescritos diariamente. dosagens >50 MME e uma
menor coesdo nas trajetérias de dosagens individuais em doses =150 MME. Esta
andlise de agrupamento caracteriza padroes Unicos jamais vistos, informando
estudos futuros sobre padrdes de prescricao de opioides com maior compreensao e
destacando a necessidade de uma intervencao cautelosa e centrada no paciente ao
ajustar a dosagem de opioides, considerando beneficios, riscos e devidas
intervencGes clinicas para melhorar a seguranca e eficacia do tratamento. Ainda é
necessario pesquisas adicionais com mais informacdes a partir de bancos de dados
e padrdes em individuos em uso da terapia.

Dessa forma, o objetivo deste estudo é identificar e caracterizar padroes e
variagbes na dosagem didria de opioides entre pacientes recém-iniciados em
terapia de longo prazo. O estudo, escrito e preparado por funcionarios do Governo
Federal, analisou dados do banco de dados de 2018 a 2019, abrangendo 92% das
prescricoes de farmacias nos EUA. Foram calculados os Miligramas de Morfina
Equivalente (MME) para determinar a dosagem diaria total de opioides dos
pacientes.

Os pacientes foram estratificados em quatro categorias (<50, 50-89, 90-149 e
>150 MME) com base na dosagem média diaria, largura média da silhueta e dados
demogréficos durante o periodo inicial para identificar padroes a partir do periodo
de referéncia e de acompanhamento (270 dias).

Referéncia: Rikard, S. M., Nataraj, N., Zhang, K., Strahan, A. E., Mikosz, C. A., &
Guy, G. P., Jr (2023). Longitudinal dose patterns among patients newly initiated on
long-term opioid therapy in the United States, 2018 to 2019: an observational
cohort study and time-series cluster analysis. Pain, 164(12), 2675-2683.
https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000002994

Escrito por Maria Eduarda Gongalves dos Santos.

7. Impacto de efeitos especificos e placebo na dor lombar crénica - meta-
analise

O estudo revela que melhorias significativas na dor lombar cronica sdo atribuiveis
tanto a efeitos especificos quanto a placebos em intervencGes conservadoras.
Publicado no ano de 2022 por pesquisadores da Universidade do Sul da Dinamarca,
a pesquisa apresenta resultados indicadores de que cerca da metade da melhoria
total no tratamento de intervengbes conservadoras, especialmente as passivas,
para pacientes com dor lombar cronica ndo especifica € devido a mudangas
observadas sendo elas: sem tratamento, efeitos especificos ou placebos.

Para a realizacdo da pesquisa foram coletados e analisados dados de diversos
ensaios clinicos randomizados. Houve investigacdo de intervencdes conservadoras
para pacientes com dor lombar cronica inespecifica, incluindo tratamentos ativos,
placebos e auséncia de tratamento. Foram utilizadas técnicas estatisticas
avancadas para combinar os resultados de diferentes estudos, avaliando tanto os
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efeitos especificos dos tratamentos quanto os efeitos placebo. Isso permitiu aos
pesquisadores quantificarem e comparar o impacto desses fatores nas melhorias
clinicas observadas nos pacientes, oferecendo perspectivas importantes sobre a
eficacia relativa das abordagens terapéuticas disponiveis para a dor lombar cronica.
Esse achado destaca a complexidade na interpretacdo dos resultados de ensaios
clinicos e ressalta a importdncia de considerar o contexto e os efeitos ndo
especificos nos resultados terapéuticos. As limitagdes na qualidade das evidéncias
sugerem que os verdadeiros efeitos podem ser substancialmente diferentes das
estimativas encontradas neste estudo, indicando a necessidade de mais pesquisas
robustas nesta area.

Referéncia: Pedersen, ]. R., Strijkers, R., Gerger, H., Koes, B., & Chiarotto, A.
(2024). Clinical improvements due to specific effects and placebo effects in
conservative interventions and changes observed with no treatment in randomized
controlled trials of patients with chronic nonspecific low back pain: a systematic
review and meta-analysis. Pain, 165(6), 1217-1232.
https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000003151

Escrito por Ana Carolina Teles Marcal.

8. Pacientes portadores de haplétipo do HLA estdao mais sujeitos a dor
neuropatica, pos cirdrgica e cronica

Pesquisadores da Suécia apontam que pacientes com haplotipos de antigeno
leucocitario humano (HLA) possuem maior risco de dor neuropatica pds lesao
nervosa traumatica e cirurgia. Foi realizada a tipagem do HLA por meio de
amostras de sangue e posteriormente utilizaram o sistema R Bridging
ImmunoGenomic Data Analysis Workflow Gaps (BIGDAWG) para calcular
frequéncias alélicas e estimar frequéncias de haplétipos usando um algoritmo de
maximizacdo de expectativa, com o objetivo de descobrir se ha relevancia genética
HLA para o desfecho da dor cronica.

O estudo de coorte foi composto por 70 pacientes com dor neuropatica cronica e 61
pacientes com neuropatia sem dor. Os pacientes selecionados haviam passado por
reparo cirlrgico do nervo apos lesdo traumatica na regido da mao ou antebraco,
com dor neuropatica pds-operatéria persistente com historico de 6 meses a 7 anos.
Foram realizadas avaliagdo clinica e exame sensorial neuroldgico (utilizando toque
com escova de pelo de camelo, palitos afiados para dor e rolos quentes e frios)
para classificar a dor como neuropatica. Além disso os participantes descreveram
pela escala visual analogue scale (VAS) o seu nivel de dor, e responderam
questionarios adicionais sobre salde como RAND-36, Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS), e funcdao na extremidade superior (quick-dash).

Assim, ap6s as anadlises realizadas, foi constatado que ha um risco
significativamente aumentado de desenvolver dor neuropatica cronica entre
portadores do haplétipo HLA A*02:01-B*15:01- C*03:04-DRB1*04:01-
DQB1*03:02 e consequentemente, existe uma associagdao entre o HLA e o risco de
desenvolver dor neuropatica persistente apos lesdo nervosa traumatica e cirurgia.
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Referéncia: Miclescu A, Ronngren C, Bengtsson M, Gordh T, Hedin A. Increased risk
of persistent neuropathic pain after traumatic nerve injury and surgery for carriers
of a human leukocyte antigen haplotype. Pain. 2024 Jun 1;165(6):1404-1412. doi:
10.1097/j.pain.0000000000003143. Epub 2023 Dec 22. PMID: 38147413; PMCID:
PMC11090029.

Escrito por Ana Carolina Teles Marcal.

9. Hipersensibilidade mecanica e relacdo com o sexo em camundongos
Pesquisadores franceses da Universidade de Aix-Marselha no ano de 2023
descobriram que a perda de 1 cépia do gene Gadl que codifica GAD67 causa uma
diminuicdo significativa no conteddo de GABA nos neurbnios GABAérgicos
espinhais. Utilizaram uma linhagem de camundongos haplodeficientes GAD67 para
determinar como a haplodeficiéncia de GAD67 influencia na hipersensibilidade
mecanica induzida por lesdo prolongada em modelos de dor pds-operatéria,
inflamatoria e neuropatica. O estudo também fornece novas evidéncias de uma
diferenca relacionada ao sexo em relagdo ao papel dos niveis espinhais de GABA na
dor patoldgica em camundongos.

O presente estudo apresenta um delineamento metodoldgico robusto utilizando
camundongos, com varias etapas experimentais, de tal forma que todos os
processos realizados tiveram como base ética as diretrizes europeias de cuidado
para com os animais, tendo sido aprovados pela comissdo de ética, de acordo com
a exigéncia francesa para a conducdao de pesquisas com animais. Nesse estudo,
havia camundongos selvagens (grupo controle) e camundongos haplodeficientes
GADG67 (grupo intervencao). Dentre os principais testes experimentais, destacam-
se:1) Teste de formalina, onde a solucdo de formalina foi utilizada para verificar o
comportamento de expressao dolorosa, como morder e estremecer, de forma a ser
verificada em um intervalo de 60 minutos, 2) Lesdo por constricdo cronica do nervo
ciatico, na pata direita sob anestesia com cetamina e 3) Testes comportamentais
em campo aberto durante o periodo de 1 hora, verificando como os animais se
portavam, a distédncia que conseguiam percorrer, bem como o intervalo de tempo
utilizado.

Em conclusdo, o estudo demonstra que a reducdo dos niveis espinhais de GABA
predispde os camundongos a desenvolver dor induzida por lesdo de longa duracao.
Este efeito deletério é mais pronunciado nas fémeas, destacando a propensao deste
sexo ao desenvolvimento de dores cronicas, em associacdo a alteracdo genética
evidenciada na amostra haplodeficiente utilizada no estudo.

Referéncia: Charron A, Pepino L, Malapert P, et al. Sex-related exacerbation of
injury-induced mechanical hypersensitivity in GAD67 haplodeficient mice. Pain.
2024;165(1):192-201. doi:10.1097/j.pain.0000000000003012

Escrito por Ana Luiza Martins Costa dos Santos e Roberto Junior Rodrigues de
Jesus.
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10. Como proceder diante da dor crbénica pediatrica?

Um estudo realizado pelo Instituto de Pesquisa Infantil de Seattle, Estados Unidos,
buscou propor medidas para a dor crbnica pediatrica para que possam ser
implementadas em ensaios clinicos posteriormente. Por meio de um método
multifasico baseado no trabalho de grupo Ped-IMMPACT, que atualizou o conjunto
de resultados basicos para essa categoria de dor crbnica e a dividiu em sete
dominios, essa pesquisa sintetizou evidéncias e selecionou parametros que podem
ser aplicados para cada um desses dominios. Sendo assim, tal pesquisa tem por
objetivo trazer tratamentos eficazes para criancas e adolescentes com dor crbnica;
além de promover a melhora da avaliacdo desse tipo de dor e por conseguinte
aprimorar as intervengoes clinicas.

A conducdo do estudo se deu em trés fases: um estudo Delphi de especialistas para
identificar medidas candidatas, uma fase de revisdo para reunir evidéncias das
propriedades de medicdo das medidas candidatas e por Gltimo, uma conferéncia de
consenso entre os diretores do Core-OPPP. Cada um dos sete dominios, sendo trés
deles obrigatorios (gravidade da dor, interferéncia da dor na vida diaria e eventos
adversos) e quatro dominios opcionais (bem-estar geral, funcionamento emocional,
funcionamento fisico e qualidade do sono) passaram por essas trés fases propostas
na metodologia deste estudo.

Logo, observa-se a importancia desse estudo na promocao de futuros ensaios
clinicos a respeito da dor cronica pediatrica, a fim de se obter tratamentos cada vez
mais efetivos.

Referéncia: Palermo, T. M., Li, R., Birnie, K. A., Crombez, G., Eccleston, C.,
Kashikar-Zuck, S., Stone, A. L., & Walco, G. A. (2024). Updated recommendations
on measures for clinical trials in pediatric chronic pain: a multiphase approach from
the Core Outcomes in Pediatric Persistent Pain (Core-OPPP) Workgroup. Pain,
165(5), 1086-1100. https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000003105

Escrito por Gabriela Oliveira Goncgalves.



